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Interferenti endocrini: sostanze subdole e diffuse sulle quali c’è bisogno di più ricerca senza dilazionare le 
azioni di prevenzione o precauzione 
Il termine endocrine disruptor (ED)è stato coniato 
nel 1991 dal ricercatore anziano del WWF 
statunitense Theo Colbhorn, tra i più impegnati nello 
studio dell’azione e degli effetti ambientali delle 
sostanze chimiche che agiscono sull’asse endocrino. 
(1) 
La traduzione di ED in lingua italiana ha conosciuto 
varie modifiche e tutt’oggi non c’è un modo univoco 
per farvi riferimento, tuttavia alla traduzione più 
letterale di “distruttori endocrini” (DE) e a quella 
chiara ma non elegante di “disturbatori endocrini” 
oggi si preferisce quella di “interferenti endocrini” 
(IE), sicuramente più aderente al ruolo di sostanze 
chimiche che si comportano come ormoni biologici, 
interferendo sulle loro funzioni fisiologiche, di 
produzione, rilascio e collegamento nell’ambito 
delle decine di migliaia di processi biochimici, in 
genere mediati da specifici enzimi, molecole 
proteiche sintetizzate sulla base delle informazioni 
contenute nel genoma delle cellule dell'organismo, 
definiti nell’insieme come metabolismo. 
Per la Comunità Europea “un Interferente Endocrino 
è una sostanza esogena o una miscela che altera la 
funzionalità del sistema endocrino, causando effetti 
avversi sulla salute di un organismo o della sua 
progenie o di una (sotto)popolazione”. (2)  
 
La molteplice possibilità di interferenza e i possibili 
effetti sui complessi cicli metabolici in cui sono 
coinvolti gli ormoni prodotti dal corpo umano mette 
da subito in risalto, anche per il lettore non addetto 
ai lavori, un vastissimo campo di studio e anticipa le 
difficoltà a cui va incontro il ricercatore. L’esempio 
più classico e conosciuto è quello del 
Dietistilbestrolo, un estrogeno non steroideo a lungo 
usato con l’obiettivo di contrastare l’abortività 
spontanea e lo scarso accrescimento fetale e che, 
solo dopo la sua messa al bando agli inizi degli anni 
Settanta, si associò all’aumento di rischio di tumore 
della vagina e della cervice nelle figlie di donne 
trattate. 
La maggior parte delle conoscenze scientifiche sulle 
sostanze chimiche con effetto di IE proviene dagli 
studi sperimentali su animali effettuati in gran 
numero ad iniziare dagli anni Ottanta e pubblicati 
soprattutto nel decennio successivo. Da una lettura 
d’insieme di questa letteratura emerse abbastanza 
presto la preoccupazione che effetti biologici uguali 
o simili a quelli osservati sugli animali trattati con 
alte dosi potessero verificarsi anche nell’uomo 
esposto a dosi molto più basse. In particolare, i dati 
e le conoscenze dell’epoca portavano a focalizzare 
l’attenzione sulle fasi della riproduzione e dello 
sviluppo pre- e postnatale. Tale convinzione fu 
confermata da numerosi studi epidemiologici che 
iniziarono a documentare le associazioni di rischio 
tra esposizioni ambientali di diverso tipo ed effetti 
avversi sulla salute riproduttiva, sopratutto maschile. 
In particolare, le osservazioni si concentravano 
sull’aumentata incidenza di tumore dei testicoli, 
sulla qualità dello sperma, sull’incremento della 
frequenza di criptorchidismo (non discesa corretta 
dei testicoli) e di ipospadie (malformazione 
congenita dovuta a un incompleto sviluppo 
dell’uretra che determina un posizionamento 
anomalo del meato urinario), e anche un aumento di 
richieste di concepimenti assistiti. (3)  
 
Recentemente sono stati pubblicati risultati di studi 
epidemiologici con disegno caso-controllo che 
rafforzano l’ipotesi di una associazione di rischio tra 
IE e malformazioni urogenitali maschili (4,5), ma 
anche risultati che supportano l’ipotesi di un arresto 
dell’incremento temporale precedentemente 
descritto per l’ipospadia (6,7), che complicano 
ulteriormente i compiti dei ricercatori. 
 
Nel 2001 è stata postulato la possibilità che i diversi 
effetti avversi sulla riproduzione facciano parte di 
uno stesso pattern, cioè siano collegati tra loro e 
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indichino una causa comune. Basandosi 
sull’osservazione di anomalie riproduttive maschili 
nell’arco di 50 anni un ricercatore danese ha coniato 
il termine di “sindromi della disgenesia testicolare”, 
includendovi il criptorchidismo, il carcinoma delle 
cellule germinali testicolari, la ridotta qualità del 
seme spermatico e l’ipospadia. (8) 
 
In sintesi, numerosi studi epidemiologici 
suggeriscono una correlazioni fra esposizione a 
specifici gruppi di IE e alterazioni dell’apparato 
riproduttivo, quali malformazioni, infertilità, 
aumentato rischio di seminomi e di endometriosi. Lo 
spettro di patologie correlabili a questi composti è 
molto ampio e comprende anche l’aumento di aborti 
precoci in lavoratrici esposte a pesticidi, effetti a 
lungo termine sulla funzionalità tiroidea o 
riproduttiva in seguito a danni indotti in utero o 
durante l’infanzia, patologie metaboliche correlabili 
con un’alterata omeostasi (nota 1) di estrogeni e 
androgeni (nota 2). 
In generale vi è un buon grado di consenso 
relativamente al fatto che i livelli di esposizione 
sufficienti a causare, in test di laboratorio, profondi 
e significativi effetti a livello fisiologico non sono 
molto elevati, che i distruttori endocrini sono un 
gruppo di contaminanti persistenti, bioaccumulanti 
che si ritrovano all’interno di numerose classi di 
sostanze chimiche, che contaminano la catena 
alimentare e che rendono l’esposizione della 
popolazione umana a queste sostanze pressoché 
ubiquitaria. 
Studi sperimentali hanno confermato che tutti i 
sistemi ormonali esaminati sono sensibili agli 
interferenti endocrini e che l’esposizione in utero a 
un numero crescente di sostanze chimiche induce 
alterazioni dello sviluppo producendo risultati 
visibili alla nascita o in età adulta. 
Cosa inducono 
Sebbene non sia sorprendente che gli IE con azione 
agonista o antagonista dei recettori estrogenici 
possano agire sugli organi riproduttivi, i meccanismi 
attraverso cui questi effetti si esplicano sono 
complessi e coinvolgono il sistema ipotalamo-
ipofisi-gonadi in ambedue i sessi. Infatti molte 
evidenze confermano il legame fra esposizione a IE 
ambientali “estrogenizzanti” con patologie da deficit 
neuroendocrini riproduttivi sia negli animali che 
nell’essere umano.  
L’effetto di un interferente endocrino varia in 
relazione al periodo di esposizione nel corso della 
vita ed è particolarmente potente quando questa 
avviene durante la vita fetale, dopo la nascita e 
durante i primi anni di vita.  
Oltre agli effetti avversi più frequentemente 
osservati, mediante studi in vivo e in vitro, quali la 
compromissione della capacità riproduttiva, la 
presenza di difetti morfologici o funzionali alla 
nascita, lo sviluppo del cancro e alcune alterazioni 
del sistema immunitario, sono riportati effetti su altri 
bersagli e sistemi, in primo luogo la tiroide, il fegato 
e più in generale il comparto metabolico, con 
crescente interesse su malattie a elevata incidenza 
epidemiologica ed impatto sanitario come l’obesità e 
il diabete tipo II. 
I motivi principali della preoccupazione per i 
possibili effetti sono rappresentati dal carattere 
lipofilo e dalla capacità di bioaccumulo degli IE: 
l’affinità e solubilità con i grassi permette loro di 
diffondere attraverso le membrane cellulari e di 
accumularsi a livello dei tessuti adiposi; l’attitudine 
al bioaccumulo, oltre ad aumentare la pericolosità 
dal punto di vista tossicologico, aumenta la 
suscettibilità anche rispetto all’assunzione di dosi 
molto basse ma protratte nel tempo di sostanze 
derivanti dall’inquinamento ambientale, come quelle 
assumibili attraverso i grassi presenti in alimenti 
(soprattutto carne e latticini). 
 
Effetti sui sistemi endocrini 
L’apparato riproduttivo maschile è il bersaglio di 
numerosi e differenti sostanze chimiche 
antropogeniche con effetti antiandrogenici, 
androgenici, estrogenici, agonisti del recettore 
androginico inibitori della sintesi degli ormoni 
steroidei.  
Nell’apparato riproduttivo femminile lo sviluppo e 
la funzione ovarica sono regolate da numerose 
sostanze endogene come fattori di crescita, 
citochine, gonadotropine, ormoni steroidei sessuali. 
Il meccanismo con cui gli interferenti endocrini 
ambientali modificano la fertilità femminile è 
l’alterazione dello sviluppo e della funzione 
dell’ovaio attraverso effetti pro-estrogenici o anti- 
estrogenici, androginici o anti-androginici. Studi 
recenti suggeriscono che le modificazioni indotte da 
queste sostanze ambientali nel periodo dello 
sviluppo producono danni genetici nel corso della 
vita (epigenetici) e/o mutazioni genetiche che 
possono essere trasmesse alle generazioni 
successive.  
Gli xenobiotici con potenziale effetto sulla struttura 
o sul funzionamento della tiroide, attraverso 
l’interferenza con gli ormoni tiroidei (T3, T4), 
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vengono classificati come Interferenti Endocrini 
Tiroidei. La valutazione del rischio sulle misture con 
potenziale effetto avverso sulla tiroide sono è 
ritenuta prioritaria per aumentare le conoscenze sui 
meccanismi che alterano gli ormoni e il conseguente 
impatto sullo sviluppo del sistema nervoso. (9) 
Il fatto che queste sostanze possano giocare un ruolo 
pro o anti ormonale, che possano avere effetti 
diversi a secondo della finestra temporale in cui 
avviene l’insulto, che non esplichino solo azione di 
interferenza endocrina ma possano al contempo 
produrre danni di altro tipo (teratologici, 
mutagenetici, cancerogenici, epigenetici) evidenzia 
la difficoltà di realizzare studi validi indirizzando 
alla costituzione di panel multidisciplinari in grado 
di disegnare, pianificare e condurre con grande 
competenza e professionalità. 
L’enorme quantità di composti che potrebbero 
interferire con il sistema endocrino umano e animale 
non ne facilita la classificazione. Tuttavia, 
comunemente li si raggruppa sotto cinque categorie 
principali: 
1) Farmaci o estrogeni sintetici (come ad esempio il 
17-beta estradiolo o l’estrogeno sintetico 
dietilstilbestrolo, DES). 
2) Fitoestrogeni, tra cui: isoflavonoidi (genistein e 
daidzein della soia); cumestani (coumestrolo); 
lignani (secoisolariciresinolo e matairesinolo); 
stilbeni (resveratrolo dell’uva). 
3) Pesticidi, a loro volta distinguibili in: 
organofosforici; carbammati; ditiocarbammati; 
piretroidi sintetici; organoclorurati; fenossiacetici; 
erbicidi del gruppo dell’ammonio quaternario; 
topicidi derivati dalla cumarina; altri. 
4) Plastificanti (in particolare, gli ftalati) e prodotti 
derivanti dalla combustione del PVC (ma anche 
della carta e delle sostanze putrescibili) come le 
diossine. 
5) Sostanze di origine industriale come: fenoli; 
ritardanti di fiamma; acido perfluorooctanico e suoi 
sali; diossine; alcuni metalli pesanti (piombo, 
cadmio e mercurio). 
E’ interessante anche una classificazione a partire 
dalla origine delle sostanze, da considere non in 
alternativa con la precedente: 
1) Naturale (fitoestrogeni ed estrogeni). 
2) Sintetica, ulteriormente suddivisibili in: 
estrogeni sintetici, a loro volta distinti in: 
farmaceutici (dietilstilbestrolo); industriali 
(pesticidi, conservanti, solventi e plasticizzanti); 
antiestrogeni sintetici, a loro volta suddivisi in: 
farmaceutici (tamoxifen); industriali (diossine). 
Sebbene molto sia stato scritto sugli effetti degli 
interferenti endocrini, restano tuttavia ancora da 
chiarire, i meccanismi biologici di azione e i fattori 
di suscettibilità e/o di rischio concomitanti. La 
scarsa disponibilità di dati è legata anche ai tempi 
necessari alla realizzazione dei test e al numero di 
sostanze e composti da vagliare, in continuo 
aumento e, a sua volta, si traduce in difficoltà di 
effettuare studi epidemiologici mirati nel fornire 
indicazioni utili per la presa di decisioni. Per le 
sostanze per le quali le conoscenze non sono ancora 
sufficienti va valutato l’uso appropriato del principio 
di precauzione. 
Altro fattore critico è la carenza di conoscenza 
approfondita dell’intero spettro di patologie 
potenzialmente associabili all’esposizione a EDC, 
che determina spesso studi basati su modelli 
semplificati in cui si considera una sola sostanza e 
un solo o pochi effetti avversi di salute.  
Prospettive  
Considerata la pericolosità intrinseca di molte 
sostanze, l’alta percentuale di popolazione 
potenzialmente esposta al rischio e le suddette 
difficoltà degli studi, una strategia mirata ad 
acquisire solide conoscenze scientifiche al riguardo 
richiede la valutazione dei livelli di inquinamento 
ambientale e dell’entità dell’esposizione della 
popolazione generale e dei gruppi a rischio (ad 
esempio sul luogo di lavoro) attraverso adeguati 
programmi di monitoraggio, così come 
l’individuazione del rapporto tra la dose assorbita e 
la prevalenza o l’insorgenza di condizioni 
patologiche attraverso studi epidemiologici e test in 
vivo ( animali e/o cellulari). 
Per verificare lo stato della ricerca nel settore ed 
identificare priorità e criticità lo scorso marzo il 
CNR ha organizzato a Roma un workshop 
nazionale. Nella giornata sono stati presentati ed 
illustrati più di trenta diversi progetti di ricerca 
avviati da istituti CNR, università ed ENEA. Il 
seminario di approfondimento è stato organizzato 
dal Progetto Interdipartimentale Ambiente e Salute 
del Consiglio Nazionale delle Ricerche (PIAS), che 
lavora per identificare le competenze del settore 
medico e di quello ambientale che possano essere 
messe a sistema per studiare gli effetti dell’ambiente 
sulla salute umana, le modalità di monitoraggio, di 
identificazione dei segnali precoci e di prevenzione. 
Gli studi interdisciplinari infatti sono gli unici che 
possono dare risposta a problematiche così 
complesse come quelle in gioco sugli IE, sia in 
termini di quantità di fattori implicati che di tempi e 
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livelli interessati, dall’ambiente esterno alla 
dimensione molecolare nel corpo umano. 
Il seminario si è articolato in quattro aree tematiche. 
Nella sezione dedicata alle patologie legate agli 
interferenti endocrini si è evidenziata l’importanza 
dell’impiego di registri di specifiche patologie e di 
banche dati, sia delle ricerche e dei risultati 
sperimentali sia di tessuti umani e animali, legati a 
specifiche patologie, che possano essere studiate su 
un arco di tempo adeguato alla complessità dei 
prodotti coinvolti e degli effetti ipotizzati.  
Uno dei settori di maggiore interesse è quello delle 
malattie della tiroide, sia in campo sperimentale che 
epidemiologico, sebbene questi studi siano ancora 
poco numerosi. Molti interventi hanno sottolineato 
le difficoltà di trasferire i risultati da animale a 
uomo, così come la estrema delicatezza del trasferire 
le informazioni dal livello biochimico a quello 
funzionale, considerando le fasi di sviluppo 
nell’essere umano. Le fasi della vita esaminate sono 
molto importanti, proprio perché si parla di 
patologie legate al sistema endocrino: vengono usati 
ad esempio modelli per lo studio di fasi specifiche 
dello sviluppo, come lo sviluppo peripuberale. C’è 
un modello animale di test per identificare il rischio 
nel bambino – il Peri-pubertal rat assay – utilizzabile 
per comparare fasi nel ratto e nel bambino, da usare 
per scopi particolari, come l’identificazione di 
biomarcatori specifici per le fasi dello sviluppo. 
Alcuni prodotti chimici sono diventati oggetto di 
studi intensi che hanno prodotto conoscenze sui loro 
effetti e pareri della EFSA, European Food Safety 
Authority; ad esempio il perfluorottano sulfonato 
(PFOS) e l’acido perfluoroottanoicoi (PFOA), 
sostanze contenute in rivestimenti idrorepellenti e 
antimacchia, schiume antincendio, vernici per 
pavimenti e insetticidi, di largo uso industriale e 
ormai ubiquitarie nell’ambiente, interferiscono in 
particolare con il funzionamento della tiroide 
umana. (10)  Anche i filtri per le creme solari 
possono avere effetti di disturbo sul metabolismo 
ormonale e sono in corso di studio e di attenzione da 
parte della stessa EFSA.  
 
Alcune patologie, come le leucemie, vedono tra i 
potenziali iniziatori sostanze come il bisfenolo A, 
presente nella maggior parte delle plastiche, per il 
quale la EFSA ha stabilito nel 2007 un limite 
massimo accettabile per il consumo umano 
(maximum daily human intake).(11)  
Malattie, come l’iperaldosteronismo, una patologia a 
carico delle ghiandole surrenali che provoca 
ipertensione ed ha un ruolo negli infarti, vengono 
registrate con crescente frequenza, grazie alla 
capacità diagnostica. Le connessioni con gli IE sono 
in corso di approfondimento, in particolare per 
prodotti che si accumulano nei grassi, come diossine 
e PCB (policlorobifenili) e  che si accumulano anche 
nelle ghiandole surrenali. 
 
Nella sezione dedicata ad ambiente acquatico e 
biomarkers è stata presentata una rassegna di studi 
sperimentali e di osservazioni sul campo in aree che 
soffrono problemi di inquinamento. Nel fiume Po 
vengono studiati da molti anni varie specie di pesci, 
in particolare le modificazioni dei sistemi 
riproduttivi, e gli effetti della tossicità di diversi 
prodotti IE. Sembra infatti che alcuni pesci possano 
costituire un modello esplicativo trasferibile 
all’uomo, in particolare per gli effetti sull’apparato 
riproduttivo, e per questo vengono approfonditi gli 
studi su prodotti detti ‘xenoestrogeni’. Nel fiume 
Lambro viene invece sperimentata la validità di 
nuovi biomarcatori, morfologici, molecolari e 
genici, compresi gli RNA messaggeri (mRNA), che 
diano conto di particolari esposizioni.  
Sempre in acqua, questa volta marina, vengono 
studiati alcuni invertebrati, molluschi e mitili, sui 
quali si riescono ad identificare specifici bersagli di 
prodotti IE, utilizzando trascrittomica e proteomica, 
cioè lo studio delle alterazioni dei meccanismi di 
trascrizione a livello dei geni e di specifiche proteine 
espresse dai geni stessi. Tra gli altri anche il riccio 
di mare è considerato un ottimo modello per lo 
studio dei meccanismi di alterazione del sistema 
riproduttivo, e si stanno sviluppando studi sugli 
effetti di metalli in laboratorio o in aree inquinate da 
prodotti petroliferi, studiando l’animale mentre 
cresce in ambiente aperto e inquinato. 
Ricadute positive per le analisi delle acque potabili 
potrebbero derivare dallo studio degli effetti di 
alcuni prodotti pesticidi su bioindicatori, da 
verificare poi su colture di cellule umane. Viene 
usata anche la tossicologia con vari biomarcatori, e 
ne vengono studiate le variazioni di modulazione e 
attivazione con diversi inquinanti, le conseguenze e 
le indicazioni che ne derivano in termini di studio 
dell’esposizione. Anche questi studi possono dare 
buoni risultati per contribuire al monitoraggio 
ambientale ai sensi della ‘Direttiva acque’ entrata in 
vigore in Europa.  
Infine una linea di ricerca promettente si muove in 
direzione dell’uso di batteri, funghi, plancton per il 
risanamento biologico di acque inquinate da IE. 
 
Una terza sezione ha offerto una panoramica su 
molti studi di punta che si stanno sviluppando in 
collaborazione a livello europeo per la valutazione 
del rischio nel campo della sicurezza alimentare. Il 
razionale generale è quello di evitare i soli controlli 
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al termine della filiera produttiva alimentare a 
favore di un approccio sistematico sull’intera filiera. 
I rischi connessi alla catena alimentare sono infatti 
numerosi e possono riguardare soggetti sani ma 
vulnerabili, per età, genere, suscettibilità 
individuale: si va dai cibi di origine ‘naturale’, come 
fitoestrogeni, a contaminanti ambientali, di sostanze 
usate nella produzione come pesticidi 
(dicarbossimidi), materiali a contatto o che migrano 
negli alimenti, anche durante la cottura.  
Tra i progetti internazionali in cui è presente anche 
l’Italia, si è fatto riferimento a Cascade (12), un 
network di eccellenze di istituti impegnati alla 
ricerca sui contaminanti degli alimenti, coordinato 
dal Karolinska Institutet svedese, e Aquamax (13), 
coordinato dall’istituto di acquacoltura di Bergen, 
che studia -tra l’altro- gli allevamenti di salmonidi 
per individuare mangimi adeguati, che minimizzino 
i rischi di assumere sostanze non benefiche. Questi 
studi si basano sulla moderna tossicologia 
alimentare e sulla necessità di individuare strategie 
di valutazione, controllo e riduzione dei rischi, 
preservando il valore nutrizionale degli alimenti 
lungo tutta la filiera produttiva. 
Molte ricerche sono rivolte agli alimenti per 
bambini, agli effetti di sostanze contenute nelle 
plastiche delle confezioni, che possono avere effetti 
sul sistema ormonale, e all’interazione tra diverse 
sostanze, come le plastiche e il mercurio. Si è infatti 
consolidata la consapevolezza che gli effetti di 
composti combinati sono diversi da quelli dei 
singoli, non necessariamente e semplicemente 
additivi ma verosimilmente moltiplicativi con 
modalità quasi sempre sconosciuta. Esistono ad 
esempio test su lieviti in cui è possibile leggere i 
meccanismi di trascrizione genetica mediante 
spettrofotometro, dando conto dell’attività che può 
essere agonista o antagonista di diversi composti 
chimici e/o miscele.  
Si è sottolineata comunque la necessità, oltre alla 
ricerca, di misurare il rischio effettivo della 
popolazione italiana, con studi sul campo di 
misurazione della esposizione reale ad inquinanti, 
possibile mediante studi di biomonitoraggio umano 
e di total diet, finalizzati ad analizzare i cibi 
effettivamente consumati da campioni 
rappresentativi di persone, con l’obiettivo di 
misurare la quantità media assunta per ciascun 
prodotto chimico da diverse categorie di persone: 
questi dati sono ritenuti necessari dall’OMS per 
capire se specifici prodotti possono avere effetti 
negativi sulla salute. 
 
La sezione su neurocomportamento e interferenti 
endocrini ha offerto una panoramica su un settore di 
studi molto diversificati: dai modelli sperimentali 
per la valutazione del rischio di specifici prodotti, in 
primo luogo i pesticidi, alle sperimentazioni sul 
comportamento di animali da esperimento, che 
includono l’osservazione degli effetti epigenetici, 
cioè di cambiamento dell’espressione di geni attivi 
in organi particolari. Anche qui i prodotti coinvolti 
sono tra l’altro il bisfenolo A presente nelle 
plastiche anche destinate a prodotti alimentari.  
 
Infine, nella sezione dedicata a biodeterminazione-
biorimedio–modelli predittivi ha ampliato ancora la 
prospettiva, ancorandola all’attuazione della 
Direttiva europea REACH, che prevede la 
rivalutazione dei prodotti chimici in circolazione in 
Europa e offre quindi un terreno comune di lavoro, 
ricerca e individuazione di alternative meno 
inquinanti. Si va dai modelli quantitativi QSAR, 
predittivi dell’attività come interferenti endocrini di 
composti chimici e che consentono di minimizzare i 
test su animali, attraverso la ricerca di algoritmi 
matematici in grado di rappresentare la relazione tra 
la struttura chimica e il comportamento delle 
sostanze, e che consente di selezionare per l’analisi 
sostanze prioritarie in quanto a possibile maggior 
rischio. 
Di particolare rilievo è lo sforzo per la messa a 
punto di biosensori a DNA – collocati su supporti 
elettrochimici, che servono a realizzare sistemi 
rapidi e portatili per la misura di diversi inquinanti 
ambientali, tra cui gli IE. Nella stessa direzione 
vanno i nuovi biosensori cellulari bioluminescenti 
detti BRET (Bioluminescence Resonance Energy 
Transfer), che riescono a individuare variazioni di 
geni dal loro colore (o meglio dalla luciferasi, data 
da un enzima coinvolto in processi di 
bioluminescenza, come succede alle lucciole).  
Una serie di strumenti predittivi degli effetti in 
ambiente aperto sono forniti da test funzionali e 
tecniche di DNA microarray (microscopiche sonde 
di DNA attaccate ad una superficie solida come 
vetro, plastica, o chip di silicio, formanti un 
cosiddetto array) applicati su cellule in vitro che 
vengono contaminate da prodotti IE.  
Sempre per l’individuazione di marcatori che 
facciano ‘vedere’ l’avvenuta esposizione a un 
prodotto potenzialmente pericoloso e ne prevedano 
l’effetto si possono fare valutazioni integrate, con 
tecniche dette di high-thoroughput screening, che 
potrebbero condurre all’identificazione di modelli di 
valutazione. Sono tecniche che emergono dagli studi 
di tossicogenomica, volti a chiarire come l’intero 
genoma è coinvolto nella risposta biologica di un 
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organismo esposto a una sostanza tossica. Si tratta di 
una nuova disciplina che combina informazioni da 
esperimenti di gene expression profiling, profiling 
delle proteine cellulari o di tessuti, analisi di 
suscettibilità genetica e modelli computazionali al 
fine di capire il ruolo delle interazioni gene-
ambiente nella malattia.(14,15) E’ importante 
considerare che l’applicazione della 
tossicogenomica nella valutazione del rischio offre 
la possibilità di osservare la relazione tra la dose e la 
portata degli effetti di specifici IE sui profili di 
espressione genica/proteoma etc., e fornisce la 
possibilità unica di capire l’intera complessità 
biologica che determina gli effetti tossici di una 
sostanza. 
Sul tema dei modelli la discussione finale si è 
concentrata in particolare sulla capacità di 
comprendere sistemi che raggiungono una elevata 
complessità. Il dubbio che la capacità tecnica superi 
le possibilità di comprensione da parte dell’uomo, 
evocata con l’argomentazione di Hans Jonas, ha 
chiuso la giornata con la sensazione che ci sia 
ancora molto da capire e da studiare e che al 
contempo quello che sappiamo dovrebbe essere 
meglio compreso dalla scienza anche e soprattutto 
per il bene comune. 
 
Note 
1) L’omeostasi è la capacità di un organismo di 
mantenere costanti le condizioni chimico-fisiche interne 
al variare delle condizioni ambientali esterne grazie a 
meccanismi di regolazione e controregolazione. 
2) Gli estrogeni, i principali ormoni sessuali femminili, 
sono ormoni steroidei presenti in entrambi i sessi ma che 
nelle donne in età fertile raggiungono livelli sierici molto 
più alti. Androgeno è un termine generico che indica ogni 
componente, naturale o sintetico, normalmente un 
ormone steroideo, che stimola e controlla lo sviluppo e il 
mantenimento delle caratteristiche maschili nei vertebrati, 
legandosi ai recettori degli androgeni. 
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